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摘要： 目的　 基于网络药理学分析艾迪注射液抗肿瘤部位的定位及分子机制。 方法　 检索 ＴＣＭＳＰ 数据库获取艾迪注

射液四味中药的化学成分， 以 “里宾斯基五原则” 为依据， 进一步筛选活性化合物。 采用 Ｓｗｉｓｓ Ｔａｒｇｅｔ Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ 预测

作用靶点， ＣＴＤ 数据库查询对应的不同部位肿瘤疾病并进行分类。 利用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ 软件与 ＯｍｉｃＳｈａｒｅ 平台构建 “化合

物⁃靶点” “化合物⁃靶点⁃疾病” 网络。 最后通过生物学信息注释 （ＤＡＶＩＤ） 对靶点进行信号通路分析。 结果　 本研究

共筛选到艾迪注射液中活性化合物 ２９４ 个， 可作用靶点 ２６５ 个， 疾病主要定位在消化系统肿瘤 （原发性肝癌） 及泌尿

系统肿瘤 （前列腺癌） 上， 作用通路主要富集在类固醇激素生物合成、 药物代谢、 视黄醇代谢及癌症通路等。
结论　 本研究揭示了艾迪注射液的抗肿瘤定位， 及多靶点、 多途径的作用规律， 可为其临床应用及深入开展其分子机

制研究提供新的思路。
关键词： 艾迪注射液； 肿瘤定位； 网络药理学； 分子机制
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　 　 《柳叶刀》 杂志发布的近年来癌症生存趋势监测数据

显示全球癌症 ５ 年生存率总体呈上升趋势， 其中肝癌、 胰

腺癌等恶性肿瘤生存率仍然较低［１］ 。 肿瘤治疗手段当下仍

以放疗、 化疗等为主， 但易引起严重的不良反应。 因此继

续寻找新型抗癌药物进行有效补充具有重要意义， 中药复

方在我国应用历史悠久， 具有多成分多靶点的特点， 其不

但可直接杀伤肿瘤， 还可提高机体免疫力， 此外还具有不

良反应小、 无严重副作用等优点， 在改善患者生命质量等

诸多方面具有较大优势［２］ ， 因此从中药复方中研发抗肿瘤

药物是一个有效途径。

艾迪注射液是抗肿瘤常用中药注射液， 其由斑蝥为君

药， 佐以人参、 黄芪、 刺五加组成。 具有清热解毒、 消瘀

散结之功效， 临床常用于原发性肝癌、 肺癌、 肠癌、 鼻咽

癌、 泌尿系统肿瘤、 恶性淋巴瘤和妇科恶性肿瘤等多种肿
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瘤的治疗［３⁃４］ 。 有研究统计了住院患者使用艾迪注射液主要

用于 治 疗 肺 癌 （ ４５􀆰 ２％ ）、 肝 癌 （ ２０􀆰 １％ ）、 结 直 肠

（１８􀆰 ８％ ）、 胃癌 （６􀆰 ４％ ） 等部位肿瘤［４］ 。 有研究发现艾

迪注射液主要用于治疗肺癌 （２３􀆰 ２％ ）、 结肠癌， 食管癌次

之［５］ 。 然而以上应用多以当下及地区的肿瘤的发生率有

关， 艾迪注射液在临床各系统肿瘤治疗部位上哪种更优，
尚缺乏更有力的证据， 因此进一步明确艾迪注射液抗肿瘤

部位具有重要意义， 在此基础上， 开展机制研究将更有实

用价值。 艾迪注射液抗肿瘤作用机制主要集中在诱导细胞

凋亡、 阻止细胞上皮⁃间质转化、 自噬等途径有关［６⁃９］ ， 其

深入机制有待进一步研究。
网络药理学是基于 “药物⁃靶点⁃疾病” 相互作用网络

关系， 通过分析基因、 蛋白、 疾病、 药物等网络库的关联，
利用专业算法及网络分析软件， 从系统上整体揭示 “疾病⁃
靶点” “靶点⁃药物” “药物⁃疾病” 互作的奥秘， 从网络的

多维层面观察药物对疾病的干预与影响， 揭示复杂药物协

同作用于人体的奥秘， 从而为找出高效、 低毒、 多靶点的

新药提供参考［１０］ 。 采用网络药理学研究发现金龙胶囊对恶

性胶质细胞瘤、 星形细胞瘤等部位肿瘤密切相关［１１］ 。 也有

研究采用网络药理学探讨肝复乐治疗肝细胞癌的物质基础，
确定了与 ８ 个肝癌相关作用靶点的 ６９ 种潜在抗癌成分［１２］ 。
还有研究采用网络药理学探讨复方苦参注射液抗肝癌细胞

的作用机制与 ＭＭＰ２、 ＭＹＣ、 ＣＡＳＰ３ 及 ＲＥＧ１Ａ 等靶点

有关［１３］ 。
综上， 本研究拟采用网络药理学探讨艾迪注射液抗肿

瘤部位及分子机制分析， 以期提高艾迪注射液抗肿瘤临床

效应， 扩大其临床应用。
１　 方法

１􀆰 １　 艾迪注射液中活性化合物筛选 　 艾迪注射液是由斑

蝥、 人参、 黄芪、 刺五加等制备而成的纯中药制剂。 本研

究通过 ＴＣＭＳＰ 数据库及国内外相关文献检索， 获取艾迪注

射液中四味中药的化合物。 采用 “里宾斯基类药规则”
（药物分子量≤５００、 计算脂水分配系数≤５、 氢键受体数≤
１０、 氢键供体数≤５） 以及里宾斯基规则的扩充规则 （分
子内可旋转键数目≤８ 或者分子中环数≤４、 化合物极性分

子表面积≤１２０Å２）， 筛选活性化合物， 其中 “里宾斯基类

药规则” 需要同时满足 ３ 个条件， 或加上补充原则， 则需

要同时满足 ４ 个条件， 作为活性化合物筛选的标准。 同时

如果化合物不符合上述条件， 但是药味组成的代表性成分，
且有活性报道， 也被收录。
１􀆰 ２　 靶点预测及网络构建　 采用 ＣｈｅｍＤｒａｗ１２􀆰 ０ 绘制活性

化合物的结构， 并将结构信息导入到 ＯｐｅｎＢａｂｅｌ ２􀆰 ３􀆰 ２ 软件

中， 转换为相应的 “ＳＭＩＬＥＳ” 号， 采用 Ｓｗｉｓｓ Ｔａｒｇｅｔ Ｐｒｅｄｉｃ⁃
ｔｉｏｎ （ｗｗｗ． ｓｗｉｓｓｔａｒｇｅｔｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ． ｃｈ ／ ） 预测作用靶点， 筛选

物种为 “人” 的靶点， 同时选择 Ｔｏｐ１５， 阈值 Ｐ⁃ｖａｌｕｅ＜０􀆰 ０５
的对应靶点， 进一步采用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３􀆰 ７􀆰 ０ 软件构建艾迪注

射液 “化合物⁃靶点” 网络。
１􀆰 ３　 化合物⁃靶点⁃疾病互作网络 　 将 “１􀆰 ２” 项得到的靶

点导入 ＣＴＤ 数据库 （ｈｔｔｐ： ／ ／ ｃｔｄｂａｓｅ． ｏｒｇ ／ ｔｏｏｌｓ ／ ｂａｔｃｈＱｕｅｒｙ．
ｇｏ） 进行肿瘤相关疾病的分析， 筛选出与肿瘤相关疾病所

对应的靶点并进行疾病分类。 采用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ７􀆰 ０ 软件，
构建 “化合物⁃靶点⁃疾病” 互作网络， 进一步分析肿瘤

定位。
１􀆰 ４　 靶点基因功能及通路分析　 本研究采用在线分析数据

库 ＤＡＶＩＤ （ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｄａｖｉｄ． ｎｃｉｆｃｒｆ． ｇｏｖ） 对作用靶点进行

ＧＯ 基因功能分析及 ＫＥＧＧ 通路富集分析， 设定阈值 Ｐ⁃
ｖａｌｕｅ＜０􀆰 ０５， 获取靶点参与的主要信号通路。 并通过 Ｏｍｉｃ⁃
Ｓｈａｒｅ 在线分析平台对富集分析结果进行可视化， 解析艾迪

注射液抗肿瘤的主要信号通路， 揭示其作用的分子机制。
２　 结果

２􀆰 １　 艾迪注射液活性化合物筛选　 通过里宾斯基规则， 筛

选得到的活性化合物共 ２９４ 个， 其中斑蝥 ２７ 个 （９％ ）， 黄

芪 ６１ 个 （ ２０％ ）， 刺五加 ６２ 个 （ ２１％ ）， 人 参 １４４ 个

（５０％ ）。
２􀆰 ２　 艾迪注射液 “化合物⁃靶点” 网络构建 　 经分析， 斑

蝥化合物作用靶点 ６２ 个、 黄芪化合物作用靶点 １３３ 个、 刺

五加成分作用靶点 １５３ 个、 人参化合物作用靶点 １７９ 个，
去除重复靶点共得到艾迪注射液相关靶点 ２６５ 个， 见图 １～
２。 通过对比各靶点的度值 （Ｄｅｇｒｅｅ） 发现， 碳酸酐酶 １
（ｃａｒｂｏｎｉｃ ａｎｈｙｄｒａｓｅ １， ＣＡ１）、 碳酸酐酶 ２ （ ｃａｒｂｏｎｉｃ ａｎｈｙ⁃
ｄｒａｓｅ ２， ＣＡ２）、 肌盲样蛋白 １ （ｍｕｓｃｌｅｂｌｉｎｄ⁃ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １，
ＭＢＮＬ１）、 雄激素受体 （ａｎｄｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＡＲ）、 前列腺素

Ｇ ／ Ｈ 合酶 １ （ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ Ｇ ／ Ｈ ｓｙｎｔｈａｓｅ １， ＰＴＧＳ１） 等 ４３
个靶点为潜在靶点 （度值均＞１０）， 如表 １ 所示， 其中 ＣＡ１
度值最高 （度值 ＝ ９０）。 网络分析也发现， ２２ 个化合物可

能是艾迪注射液中的主要化合物 （度值＞１０）， 包括斑蝥中

２ 个化合物、 黄芪中 ４ 个化合物、 刺五加中 １０ 个化合物和

人参中 ６ 个化合物， 如表 ２ 所示， 其中 ｂ１５ （ ｃａｎｔｈａｒｉｄｉｎ，
斑 蝥 素， 来 源 于 斑 蝥 ）、 ｃ３６ （ ｇｕａｉａｃｙｌｇｌｙｃｅｒｏｌ⁃β⁃Ｏ⁃４′⁃
ｃｏｎｉｆｅｒｙｌ ｅｔｈｅｒ， 来源于刺五加） 度值最高 （度值＝ １４）。

注： 三角形为活性化合物， 圆形为靶点。

图 １　 艾迪注射液各药味的 “化合物⁃靶点” 网络
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注： 绿、 黄、 紫、 红分别为斑蝥、 黄芪、 刺五加、 人参活性化

合物， 蓝色为靶点。

图 ２　 艾迪注射液的 “化合物⁃靶点” 网络

表 １　 艾迪注射液活性化合物主要作用靶点 （度值＞１０）

序号 靶点 度值 序号 靶点 度值
１ ＣＡ１ ９０ ２２ ＡＬＯＸＥ３ １９
２ ＣＡ２ ８７ ２３ ＦＡＢＰ４ １８
３ ＭＢＮＬ１ ６３ ２４ ＦＡＢＰ７ １８
４ ＡＲ ５２ ２５ ＦＡＢＰ５ １８
５ ＰＴＧＳ１ ４１ ２６ ＮＲ１Ｈ２ １７
６ ＣＹＰ１９Ａ１ ４０ ２７ ＰＰＡＲＤ １５
７ ＰＴＰＮ２ ３９ ２８ ＰＰＡＲＧ １５
８ ＰＴＰＮ１ ３７ ２９ ＰＰＡＲＡ １５
９ ＰＴＧＳ２ ３６ ３０ ＭＡＯＡ １４
１０ ＣＡ１２ ３４ ３１ ＰＲＫＣＢ １４
１１ ＡＬＯＸ５ ３０ ３２ ＭＡＯＢ １３
１２ ＡＣＨＥ ３０ ３３ ＰＲＫＣＱ １３
１３ ＢＣＨＥ ２９ ３４ ＳＬＣ５Ａ３ １２
１４ ＡＫＲ１Ｂ１０ ２８ ３５ ＡＴＰ１Ａ１ １２
１５ ＡＬＯＸ１５ ２７ ３６ ＰＲＫＣＡ １２
１６ ＣＮＲ１ ２７ ３７ ＵＧＴ２Ｂ７ １２
１７ ＨＭＧＣＲ ２６ ３８ ＰＯＬＢ １２
１８ ＡＫＲ１Ｂ１ ２５ ３９ ＮＯＳ３ １１
１９ ＥＳＲ１ ２２ ４０ ＣＹＰ１Ａ２ １１
２０ ＰＴＡＦＲ ２０ ４１ ＭＭＰ２ １１
２１ ＥＳＲ２ ２０ ４２ ＣＮＲ２ １１

表 ２　 主要活性化合物 （度值＞１０）
序号 化合物 来源 度值
ｃ３６ ｇｕａｉａｃｙｌｇｌｙｃｅｒｏｌ⁃β⁃Ｏ⁃４′⁃ｃｏｎｉｆｅｒｙｌ ｅｔｈｅｒ 刺五加 １４
ｂ１５ ｃａｎｔｈａｒｉｄｉｎ 斑蝥 １４
ｃ１２ ｂａｌａｎｏｐｈｏｎｉｎ 刺五加 １３

ｈ４５、ｒ９３ ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ 黄芪、人参 １２
ｃ２７ ｅｌｅｕｔｈｅｒｏｓｉｄｅ Ａ 刺五加 １２
ｃ２ ２，６⁃ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ⁃ｐｂｅｎｚｏｑｕｉｎｏｎｅ 刺五加 １２
ｃ１ ２，６⁃ｄｉｍｅｔｈｏｘｙｂｅｎｚｏｑｕｉｎｏｎｅ 刺五加 １２
ｃ２４ ｄａｕｃｏｓｔｅｒｏｌ 刺五加 １２
ｈ１０ ３，９⁃ｄｉ⁃Ｏ⁃ｍｅｔｈｙｌｎｉｓｓｏｌｉｎ 黄芪 １１
ｒ６８ ｄｉｏｐ 人参 １１
ｒ１４ （Ｚ，Ｚ）⁃α⁃ｆａｒｎｅｓｅｎｅ 人参 １１
ｃ９ ａｃａｃｅｔｉｎ（ ｆｉｒｓｔ） 刺五加 １１
ｂ４ ２，６⁃ｄｉｍｅｔｈｙｌ⁃５⁃ｎｉｔｒｏ⁃２⁃ｈｅｐｔｅｎ⁃４⁃ｏｎｅ 斑蝥 １１
ｃ５１ ｓｔｒｕｍａｒｏｓｉｄｅ 刺五加 １１
ｒ７５ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｌａ 人参 １１
ｒ４９ α⁃ｇｕｔｔｉｆｅｒｉｎ 人参 １１
ｈ４３ ｉｓｏｒｈａｍｎｅｔｉｎ 黄芪 １１
ｃ４６ ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ 刺五加 １１
ｒ６２ ｄａｒｕｔｏｓｉｄｅ 人参 １１
ｈ５７ ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ 黄芪 １１
ｃ３３ ｇｅｎｉｐｏｓｉｄｅ 刺五加 １１

２􀆰 ３　 艾迪注射液作用靶点⁃疾病种类⁃疾病分类网络构建与

分析　 将上述靶点蛋白导入 ＣＴＤ 数据库中进行相关疾病的

分析， 查询肿瘤相关的靶点， 删除重复项后， 根据度值提

取前 ３０ 种肿瘤相关疾病及系统分类， 如表 ３ 所示。 再采用

Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ７􀆰 ０ 软件， 构建 “靶点⁃疾病名称⁃疾病分类”
网络， 如图 ３ 所示。 其中， 艾迪注射液抗肿瘤部位主要集

中在消化系统 （原发性肝癌为主， 度值＝ １２９） 及泌尿系统

（前列腺癌为主， 度值＝ １６５）， 此外乳腺癌度值也较高 （度
值＝ １８１）。

表 ３　 艾迪注射液潜在作用靶标疾病名称及疾病分类

名称 分类 疾病 ＩＤ 度值

乳腺癌 癌症 ｜皮肤病 ＭＥＳＨ：Ｄ００１９４３ １８１
前列腺癌 泌尿生殖系统癌症 ＭＥＳＨ ∶ Ｄ０１１４７１ １６５
原发性肝癌 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００６５２８ １２９
结直肠肿瘤 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０１５１７９ １０２
胃肿瘤 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０１３２７４ ９５
肿瘤转移 癌症 ｜病理学（过程） ＭＥＳＨ：Ｄ００９３６２ ８５
腺癌 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０００２３０ ８０
肺肿瘤 呼吸系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００８１７５ ７７
结肠肿瘤 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００３１１０ ７２
黑色素瘤 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００８５４５ ６９
肿瘤侵袭 癌症 ｜病理学（过程） ＭＥＳＨ：Ｄ００９３６１ ６４
癌 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００２２７７ ６３
乳腺肿瘤，实验 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００８３２５ ５１
食道肿瘤 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００４９３８ ５１
胰腺肿瘤 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０１０１９０ ４９
膀胱肿瘤 泌尿生殖系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００１７４９ ４８
癌，鳞状细胞 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００２２９４ ４６
细胞转化，肿瘤 癌症 ｜病理学（过程） ＭＥＳＨ：Ｄ００２４７１ ４２
肿瘤 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００９３６９ ３９
癌，肾细胞 泌尿生殖系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００２２９２ ３８
肝肿瘤，实验 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００８１１４ ３７
皮肤肿瘤 癌症 ｜皮肤病 ＭＥＳＨ：Ｄ０１２８７８ ３７
子宫内膜肿瘤 泌尿生殖系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０１６８８９ ３４
多囊卵巢综合征 泌尿生殖系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０１１０８５ ３１
肝肿瘤 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００８１１３ ３１
卵巢肿瘤 泌尿生殖系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ０１００５１ ３０
癌，非小细胞肺癌 呼吸系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００２２８９ ３０
食管鳞状细胞癌 消化系统癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００００７７２７７ ２９
肿瘤复发，局部 癌症 ｜病理学（过程） ＭＥＳＨ：Ｄ００９３６４ ２８
星形细胞瘤 癌症 ＭＥＳＨ：Ｄ００１２５４ ２７

注： １～４ 分别为斑蝥、 黄芪、 刺五加、 人参活性化合物； 蓝

色为靶点， 紫色为疾病。

图 ３　 艾迪注射液 “Ｃ⁃Ｔ⁃Ｄ” 图
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２􀆰 ４　 ＧＯ 富集分析和 ＫＥＧＧ 靶点通路注释分析　 以筛选出

的靶点为对象， 导入 ＤＡＶＩＤ６􀆰 ７ （ ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｄａｖｉｄ． ｎｃｉｆｃｒｆ．
ｇｏｖ ／ ） 网站进行 ＧＯ 富集分析和 ＫＥＧＧ 靶点通路注释分析，
以 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义， 作为筛选条件， 共得到

６４５ 个生物进程及 ５９ 条通路。 提取 Ｐ 值最低的 ２０ 条数据

进行分析， 并用 Ｏｍｉｃｓｈａｒｅ 平台对数据进行可视化， 结果如

图 ４、 ５ 所示。 在生物进程中， 主要对有机物的反应 （Ｇｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｏｒｇａｎｉｃ ｓｕｂｓｔａｎｃｅ）、 细胞增殖的调节 （ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ）、 氧化还原 （ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ） 等； 在

通路富集分析中， 艾迪注射液主要通过类固醇激素生物合

成 （Ｓｔｅｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ ｂｉｏｓｙｎｔｈｅｓｉｓ）、 药物代谢 （Ｄｒｕｇ ｍｅｔａｂｏ⁃
ｌｉｓｍ）、 视 黄 醇 代 谢 （ Ｒｅｔｉｎｏｌ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ） 及 癌 症 通 路

（Ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ） 等途径发挥抗肿瘤作用。

图 ４　 生物进程关系

图 ５　 前 ２０ 个 ＫＥＧＧ 通路富集气泡图

３　 讨论

艾迪注射液主要由斑蝥、 黄芪、 刺五加、 人参四味中

药构成， 已有研究报道， 方中人参大补元气， 补脾益肺，
能增强免疫功能； 黄芪含有皂苷、 多糖、 氨基酸等抗肿瘤

成分； 刺五加中的多种苷类、 多糖等可增强机体免疫能

力［１４］ 。 斑蝥中主要活性化合物斑蝥素可治疗肝癌、 乳腺

癌、 肺癌等多种肿瘤［１５］ ， 通过处方分析， 可见艾迪注射液

具有直接抗癌和辅助抗癌的双重作用， 且临床也显示了较

好的治疗效果。
通过构建 “化合物⁃靶点⁃疾病” 网络图发现， 前 ３０ 种

疾病主要分布在消化系统疾病与泌尿系统。 其中消化系统

以肝癌为主， 泌尿系统以前列腺癌为主。 乳腺癌度值最高，
提示艾迪注射液可能对乳腺癌效果也较好， 为其临床应用

提供新的方向。 通过文献分析发现艾迪注射液联合肝动脉

化疗栓塞术 （ＴＡＣＥ） 可显著提高原发性肝癌患者总体生

存率， 改善生存质量， 减弱白细胞减少、 胃肠道反应等不

良反应［１６］ 。 艾迪注射液联合周氏芪凌汤能改善去势抵抗性

前列腺癌患者临床症状， 延长生存期， 还可减少并发症的

发生［１７］ 。 以上研究也证明了网络药理学定位具有一定的指

导价值， 由此可知， 艾迪注射液抗肿瘤部位可能主要为肝

癌、 前列腺癌、 乳腺癌等， 但仍需基础实验及临床病例分

析进一步验证， 以期为后续研究其抗肿瘤定位提供参考。
ＫＥＧＧ 通路分析发现， 艾迪注射液抗肿瘤作用机制主

要与类固醇激素生物合成、 药物代谢、 视黄醇代谢、 癌症

通路等途径有关。 其中， 类固醇激素生物合成与 ＡＫＲ１Ｃ３
有关， 而 ＡＫＲ１Ｃ３ 与前列腺癌的发生、 抗肿瘤药物耐药性、
放疗敏感性等密切相关［１８］ ； 药物代谢易受肿瘤炎症引起

ＣＹＰ 酶活性变化的影响， 影响药物代谢过程， 同时代谢可

反作用于肿瘤药物［１９］ ； 有研究发现视黄醇代谢中的重要基

因 ＬＲＡＴ 和 ＲＤＨ１２ 过表达对宫颈癌细胞系的增殖、 凋亡、
侵袭、 迁移均有抑制作用［２０］ 。 上述途径在艾迪注射液中的

报道尚不清楚， 但从网络药理学角度诠释了艾迪注射液通

过以上通路协同作用发挥抗肿瘤效应， 以期为机制提供新

思路。
综上所述， 本研究基于网络药理学对艾迪注射液进行

抗肿瘤部位定位及其分子机制研究， 在现有的化合物及其

作用靶点的研究成果基础上对艾迪注射液的化合物进行潜

在作用靶点预测， 具有较高的准确性， 通过 “化合物⁃靶
点” “化合物⁃靶点⁃疾病” 网络构建、 ＫＥＧＧ 通路富集分析

等一系列整合网络从系统层面揭示艾迪注射液抗肿瘤多靶

点、 多途径的分子作用机制。 然而， 目前具体的分子机制

研究尚不清楚， 仍需进一步分子实验验证， 以期为今后进

一步抗肿瘤部位定位及其作用机制研究与应用奠定基础。
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［ ３ ］ 　 Ｘｉｅ Ｇ， Ｃｕｉ Ｚ， Ｐｅｎｇ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ａｉｄｉ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ， ａ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉ⁃
ｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ， ｃｏｕｌｄ ｂｅ ｕｓｅｄ ａｓ ａｎ ａｄｊｕｖａｎｔ ｄｒｕｇ ｔｏ
ｉｍｐｒｏｖｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ
ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ： ａ ｐｒｏｐｅｎｓｉｔｙ ｓｃｏｒｅ ｍａｔｃｈｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｇｒ
Ｃａｎｃｅｒ Ｔｈｅｒ， ２０１９， １８： １５３４７３５４１８８１０７９９．

［ ４ ］ 　 戚姝娅， 李国辉， 樊冬鹤， 等． 艾迪注射液临床应用的适

宜性研究［ Ｊ］ ． 中国医院用药评价与分析， ２０１７， １７（６）：
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７３８⁃７４１．
［ ５ ］ 　 王小燕， 林若飞， 宋　 敏， 等． 我院 １２５ 例艾迪注射液用

药点评［Ｊ］ ． 中国药房， ２０１６， ２７（２７）： ３７９４⁃３７９６．
［ ６ ］ 　 陈　 军， 武延庆， 姚　 莉． 艾迪注射液对肺癌 ＳＰＣ⁃Ａ⁃１ 细

胞的增殖抑制作用及其机制［ Ｊ］ ． 中成药， ２０１５， ３７（３）：
６３０⁃６３３．

［ ７ ］ 　 张俊华， 张银旭， 左　 腾， 等． 艾迪注射液对大肠癌细胞

的生长抑制作用观察及相关机制探讨 ［ Ｊ］ ． 山东医药，
２０１１， ５１（５０）： ４６⁃４８．

［ ８ ］ 　 Ｓｈｉ Ｑ， Ｙａｌｉ Ｄ， Ｆｅｎｇ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉ⁃ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ａｉｄｉ ｏｎ
ｈｕｍａｎ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｅｐｉｔｈｅ⁃
ｌｉａｌ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ａｎｄ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ，
２０１８， １８（１）： １３１⁃１３８．

［ ９ ］ 　 唐　 斓， 曾凡波， 王　 涛， 等． 艾迪注射液抑制肿瘤细胞

生长及诱导肿瘤细胞凋亡的研究［ Ｊ］ ． 中国药师， ２００６， ９
（３）： １９８⁃２００．

［１０］ 　 邢心睿， 吕狄亚， 柴逸峰， 等． 网络药理学在中药作用机

制中的研究进展 ［ Ｊ］ ． 药学实践杂志， ２０１８， ３６ （ ２ ）：
９７⁃１０２．

［１１］ 　 黄　 卉， 崔向微， 岳贵娟， 等． 金龙胶囊治疗脑肿瘤药理

机制研究［Ｊ］ ． 中成药， ２０１３， ３５（９）： １８６８⁃１８７４．
［１２］ 　 潘　 宇， 李顺祥， 黄　 丹， 等． 基于网络药理学预测肝复

乐治疗肝细胞癌的抗癌化合物 ［ Ｊ］ ． 中华中医药杂志，
２０１４， ２９（５）： １４９０⁃１４９８．

［１３］ 　 Ｇａｏ Ｌ， Ｗａｎｇ Ｋ Ｘ， Ｚｈｏｕ Ｙ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｕｎｃｏｖｅｒｉｎｇ ｔｈｅ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｃｏｍｐｏｕｎｄ Ｋｕｓｈｅｎ Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ＨＣＣ ｂｙ ｉｎ⁃
ｔｅｇｒａｔｉｎｇ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ， ｎｅｔｗｏｒｋ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０１８， ８（１）： ６２４．

［１４］ 　 霍　 丹， 张　 高， 张小丽， 等． 艾迪注射液联合放疗治疗

中晚期直肠癌疗效观察［ Ｊ］ ． 浙江中西医结合杂志， ２０１２，
２２（３）： １８５⁃１８７．

［１５］ 　 Ｗａｎｇ Ｇ， Ｄｏｎｇ Ｊ， Ｄｅｎｇ Ｌ． Ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ ｃａｎｔｈａｒｉｄｉｎ ａｎｄ ｉｔｓ ａｎ⁃
ａｌｏｇｕｅｓ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｍｅｄ Ｃｈｅｍ， ２０１８， ２５（１７）： ２０３４⁃２０４４．

［１６］ 　 Ｄａｉ Ｙ， Ｇａｏ Ｓ， Ｌｉｕ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ａｉｄｉ Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｐｌｕｓ
ＴＡＣＥ ｏｎ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ： ａ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒａｎｄｏｍ⁃
ｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌｓ［Ｊ］ ． Ｅｖｉｄ Ｂａｓｅｄ Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ Ａｌｔｅｒｎａｔ Ｍｅｄ，
２０１８（５）： １⁃１０．

［１７］ 　 陈　 磊， 曹宏文， 高人杰， 等． 周氏芪凌汤联合艾迪注射

液治疗去势抵抗性前列腺癌的临床疗效研究［ Ｊ］ ． 安徽医

药， ２０１９， ２３（５）： １００１⁃１００５．
［１８］ 　 方亚妮． ＡＫＲ１Ｃ３ 在恶性肿瘤及抗肿瘤药物中的研究进展

［Ｊ］ ． 世界最新医学信息文摘， ２０１９， １９（３７）： １２７； １２９．
［１９］ 　 Ｔｒｏｕｓｉｌ Ｓ， Ｌｅｅ Ｐ， Ｅｄｗａｒｄｓ Ｒ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ａｌｔｅｒｅｄ ｃｙｔｏｃｈｒｏｍｅ ２Ｅ１

ａｎｄ ３Ａ Ｐ４５０⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｄｒｕｇ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｏｖａｒｉａｎ
ｃａｎｃｅｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓ ｔｏ ｔｕｍｏｕｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１９， １７６（１８）： ３７１２⁃３７２２．

［２０］ 　 刘鹏飞， 陈纳泽， 向 　 阳． 视黄醇代谢相关基因 ＬＲＡＴ 和

ＲＤＨ１２ 在宫颈鳞癌细胞系中的抗肿瘤作用［ Ｊ］ ． 现代妇产

科进展， ２０１８， ２７ （１）： ９⁃１３．
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